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神田 滋 (熊本県)昭和33年 4月20日生 1. 腎摘出後のウサギ肝には術後3日目より，尿細
授与年月日 平成3年 7月31日 | 管細胞の増殖促進因子と増殖抑制因子が出現し，それ
主論文 Astudy 01 growth regulators 01 renal ぞれの分子量はおよそ15ー20KDaと150-200KDa 
cortical tubular cels in the rabbit liver. で，いずれも術後7日自にはほとんど見られなくなっ
一一ウサギ肝に存在する腎皮質尿細管細 | た。
胞の増殖制御因子について一一 2.増殖促進因子は，熱，酸に比較的安定な，活性
論文内容の要旨 l の発現に d則 lfidebondを必要とするタンパク質性因
緒言 | 子であり，既知の尿細管細胞の増殖促進因子である
ー側腎摘出を行うと，残った腎が代償性に六きくな 1 EGF， FGF， IGF-Iと相乗効果を示し，これらの因子
ることはよく知られており，この現象(代償性腎成長1 1 とは異なる receptorを介して作用するものと考えら
には近位尿細管細胞を中心とした細胞数の増加(過形 l れた。
成)と細胞の容積の増加(肥大)が認められる。前者 3.増殖抑制因子は，熱，駿に不安定で，disulfide 
は早期に一過性に起こり，後者は代償性腎成長の完成 1 bondが活性に必要なタンパク質性因子であり ，これら
まで持続的に見られる。腎臓には上皮成長因子(EGFl， 1 の性質および分子量から，既知の尿細管細胞増殖抑制
線維芽細胞増殖因子(FGFl，インスリン様増殖因子一 | 因子である TGFβ とは異なる因子であると考えら
I(IGFー1)， トランスアォーミング増殖因子 β(TGF I れた。
一β)といった種々の細胞増殖因子が存在しており，こ 4.これら腎摘出後の肝に出現する，相反する作用























斉藤泰教授の指導を受け，学位論文 “A study of 
growth regulators of renal cortical tubular cells in 
the rabbit liver"を主論文とし，参考論文 5編を添え
て長崎大学大学院医学研究科委員会に審査を申請した。
問委員会はこれを平成 3年5月15日の定例委員会に付
議し，論文内容を検討し，研究歴を審査した結果，受
理して差し支えないものと認めたので， 上記のとうり
審査委員会を選定した。委員は主査を中心として慎重
審査のよ，平成 3年7月3日の定例委員会でその結果
を報告した。
主論文は，ウサギ肝に存在する腎皮質尿細管細胞の
増殖制御因子を検討したものである。一側腎摘出後の
ウサギ肝から得られた増殖制御活性因子が培養尿細管
細胞の DNA合成に与える影響，既知増殖因子との相
乗効果，および物理化学的特性について検討した。そ
の結果.
1. 腎摘出後のウサギ肝には尿細管細胞の増殖促進因
子と抑制因子が出現し，各々の分子量はおよそ15-
20 KDaであった。
2.増殖促進因子は，熱，酸に安定な，活性の発現に
disulfide bondを必要とする蛋白質性因子で，既知
の尿細管細胞増殖因子である EGF，FGF， IGF-Iと
相乗効果を示した。
3.噌殖抑制因子は熱や酸に不安定で，disulfide bond 
が活性に必要な，TGFーβとは異なる蛋白質因子と
考えられた。
4.尿細管細胞の密度により，これらの増殖制御因子
の活性が異なった。
本論文の成果は，ー側腎摘出後の代償性過形成には，
従来指摘されている腎内に存在する地殖因子の auto.
crine， paracrine作用以外に，肝から産生される腎尿細
管細胞の増殖制御因子も関与していることを明らかに
した点にあり ，endocrine factorが作用している可能
性を示したことは，今後のこの領域の研究に一つの方
向性を与えたものとして，高〈評価される。
研究科委員会は審査委員会の報告にもとづき，これ
を討論に付して審査した結果，本論文は代償性腎過形
成の機序に新知見を提供したもので，医学の進歩に貢
献するところ大であり，学位にf直するものとして，合
格と判定した。
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